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Untuk kedua orang tua, isteri dan ketiga anakku yang tercinta 

Renungan 

Yaitu Tuhan yang Ielah menciptakan Aku, maka Dia-/ah yang 

member/ Petunjuk kepadaku. Dan Dia-/ah yang memberl makan dan 

minum kepadaku. Dan apabila aku sakit, maka Dia-lah yang 

menyembuhkan aku. Dan Dia-lah ya~matikan aku, kemudian Dia­

lah yang menghidupkan Aku_,kemtali. ····~ 
(AI qur'an Sulah Asy Syu"ar7i'(26fJ1Yat 78- 81) 
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POLAPE 

PENDAHULUAN 

uwJ~ o ~.~~• •"•~~-'•n~~n~TBERACUN 
~Ul'.lrR.~~ 

Dalam perkembangan teknologi kesehatan, diperlukan suatu tindak 
nyata tentang masalah-masalah yang menyangkut kesehatan manusia. 
Apabila suatu bangsa mempunyai tingkat kesehatan yang optimal, maka 
akan diperoleh suatu generasi yang unggul sebagai penerus bangsa. 
Generasi unggul tersebut merupakan aset bangsa yang mempunyai nilai 
tinggi. Masalah kesehatan merupakan faktor utama dari sekian faktor 
lainnya. Untuk mencapai keinginan tersebut diperlukan suatu penunjang 
utama , yaitu apa yang disebut dengan produk farmasi atau sediaan 
farmasi 

Akhir-akhir ini sediaan farmasi berkembang sangat pesat baik 
bentuk kemasan maupun susunan formulanya, seiring dengan tuntutan 
kebutuhan tentang kesehatan tubuh manusia , agar diperoleh tubuh yang 
sehat. Masyarakat menginginkan sediaan farmasi yang dikonsumsi 
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olehnya memberikan jaminan tentang kestabilan, ketepatan, keamanan 
dan kesesuaian dengan kebutuhan atau keinginan masyarakat. 
Sediaan Farmasi sebagai "subject of analysis", secara garis besar meliputi 
: Obat ; Makanan-Minuman dan Kosmetika 

Hadirin yang saya muliakan 

Obat 
Tahun- tahun terakhir ini perkembangan obat sangat cepat, ditinjau 

dari macam, bentuk, jenis, khasiat, kegunaan dan penemuan obat baru 
Obat merupakan produk farmasi yang terdiri dari zat berkhasiat yang aktif 
bekerja sesuai dengan titik tangkap dalam organ tubuh dan terdiri dari zat 
pembantu sebagai pembentuk sediaan yang diproses serta diolah dan pada 
akhirnya berbentuk sediaan yang siap dikonsumsi . Obat yang baik adalah 
obat yang bermutu, dimana obat tersebut memenuhi prihal identitas, 
kualitas, kemumian, khasiat, keamanan,dan efikasi. Dalam hal kemurnian 
tidak boleh mengandung pengotor atau impurities atau matriks melebihi 
persyaratan. Untuk memperoleh obat yang bennutu, diperlukan 
pengawasan dan penelitian yan kefa~isiplin yang dibekali dengan 
perencanaan, prasarana/s ~ JD'etode ~ · · s, pelaksana yang tepat, 

tradisional atau obat a~ W$fbnesi\'\ ; 
secara baik dan matan @Qat ~~""pr · · baku, obat jadi, obat 

Bahan baku obat 1 1~ 11 ~ 
Disebut juga "raw material!' 

Dalam pembuata\my~bal\.an lta!9.I :}_at ~n J melibatkan senyawa 
kimia Jain dan memRun~ 'kerQ.{i}yi mlniz:~ berlabel derajat 
farmasetis . Karena bah~ bakp obatm~~nya· derajat kemumian tidak 
mencapai 100 %, maka ~n mengandun t aktif berkhasiat juga 
mengandung matriks impurities. Matritc yang terdapat dalam bahan baku 
obat adalah logam berat atau heavy metals. Didalam aturan yang ada 
dipersyaratkan bahwa kandungan logam berat tidak boleh lebih besar dari 
kadar yang dipersyaratkan. Misalnya logam berat Pb, Fe dll.Oleh sebab 
itu didalam bahan baku obat tersebut harus dilakukan analisis kandungan 
terutama logam berat yang dipersyaratkan, sehingga bahan tersebut 
menjadi aman untuk diproduksi sebagai obat. 

Obatjadi 
Obat jadi atau disebut juga obat paten. 

Obat paten, meliputi satu sediaan farmasi yang terdiri dari zat berkhasiat 
dan zat pembantu dengan formula tertentu. Obat jadi ini sudah siap untuk 
dikonsumsi oleh masyarakat. Selain dari obat ada sediaan farmasi yang 
berupa multivitamin - meneral yang ditujukan untuk mengatasi adanya 
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gangguan dalam proses penyerapan makanan dan untuk pertahanan tubuh 
sehingga didalam fonnulanya ada kalanya ditambahkan satu zat logam 
berat baik dalam bentuk logam atau pun bentuk garam. Contoh dari 
multivitamin-mineral yang setiap tablet mengandung logam berat dimana 
dalam fonnulanya tertulis atau mengandung logam berat besi (Fe) baik 
logam maupun garam sulfatnya sebanyak 15- 60 mg, tembaga (Cu) atau 
garam sulfatnya 0,03 - 1 mg., mangan (Mn) atau garamnya 0,50- 1,0 mg 
dan Zink (Zn) atau garamnya sebesar 0,50- 20,0 mg. 

Obat tradisional 
Disebut juga obat asli Indonesia. Masyarakat menganggap obat asli 

Indonesia sebagai pengobatan lain s- obat jadi, dan memberikan harga 
yang lebih terjang-kau serta relatif tidak mempunyai efek samping yang 
merugikan. Obat tradisional dikemas dalam bentuk tunggal atau 
campuran bahan-bahan tumbuhan asli Indonesia yang mempunyai kasiat 
obat. Tumbuhan tersebut tumbuh subur di tanah yang mengandung 
elemen pertumbuhan. D~ ~~buhannya tumbuhan tersebut 
memerlukan air. Apabija ~yan·~~~ntuk pertumbuhan berasal 
dari air limbah yang n)A!n,(and.ur o ~ aka logam berat tersebut 
akan juga terdistrib~si ttnasuk k t~buh~ rsebut, sehingga dalam 
kemasan akhir yan~akail dikon~utnti ferlu d!aspadai kandungan logam 
beratnya. Hasil pen Iit{do ~ }tj{-\~~ eJikan data bahwa kadar 
logam berat kadm unl (Cd)/ ~~ 'RJ'f),} bcfga (Cu) dan zink (Zn) 
yang terdapat didalan d&mar kayu-~p~i qjicetmia marina vierh) yang 
berkhasiat sebagai i!~4~du"gan kadar Iogam berat 
kadmium (Cd), timbal •b)&niba~ dt zink (Zn) masing-masing 
adalah 0,02 ; 0,08 ; 0, an 0,3~g Yo.<39

) Menurut WHO kadar 
maksimum logam berat Cd, Pb, Cu dan Zn yang diperbolehkan untuk 
orang dewasa masing-masing 0,4 - 0,5 ; 3,0.; I 0 -15 dan 1 - 2 mg/minggu 
(18, 49) 

Hadirin yang saya honnati, 

Makanan-minuman 
Searah dengan peningkatan jumlah penduduk dan standar hidup , 

maka jumlah permintaan dan kebutuhan akan bahan makanan-minuman 
semakin meningkat. Kenyataan memperlihatkan bahwa peningkatan 
tersebut terbukti dengan perkembangan berbagai macam jenis dan bentuk 
produk makanan- minuman. 

Pada makanan-minuman yang mengandung logam berat terutarna 
ada pada sayur-mayur, ikan, makanan-minuman dalam kaleng dan pada 
bahan baku air minum. 
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Pada makanan sayur-mayur seperti kangkung (Ipomoea aquatica ), 
tanaman sawi (Brassica juncea c) dan semanggi air (Mars ilea crenata) 
yang dalam pertumbuhannya memerlukan air. Apabila air yang digunakan 
untuk pertumbuhan berasal dari air limbah yang mengandung logam berat, 
maka logam berat tersebut akan juga terdistribusi masuk ke set tumbuhan 
tersebut (ls. 30• 31• 4s > 

Hasil penelitian yang dilakukan memberikan data bahwa kadar 
logam berat kadmium (Cd) dan timbal (Pb), yang terdapat didalan 
kangkung (Ipomoea aquatica) kandungan kadar logam beratnya, masing­
masing 4,76 dan 0,50 mglkt sudah siap dikonsumsi perlu diwaspadai 
kanduogan logam beratnya (ta, > 

Hasil peoelitian yang dilakukan memberikan data bahwa kadar 
logam berat timbal (Pb), tembaga (Cu) dan nikel (Ni) yang terdapat 
didalan tanaman sawi (Brassicajuncea c) yang sehari-hari disiram dengan 
air selama waktu pereode setengah dan satu bulan memberikan basil 
sebagai berikut . Untuk air penyiram telah mengandung logam berat Pb, 
Cu dan Ni masing-masing d....eng~adar sebesar 0,98 ; 0,44 dan 0, 90 
mglliter. Untuk tanaman BrtDsfca•jliiil:ea c dengan penyiraman selama 
setengah bulan kadatr (ogam ~masing-masing 0,90 ; 0,38 dan 
0,62 mg %. Untuk tanaman BtasslCa j unqa '(; dengan penyiraman satu 
bulan kadar logam berat Pb, Cu dan Ni m,sing~masing 0,92 ; 0,68 dan 
1,14 mg %. Ini qeraJ11 bahwa ~ak;;:· l~pepyiraman, semakin besar 
kadar logam berat yang d'tier,~1,\ 

Hasil pe eli~ y g ~il 1 
· .......,m erikan data bahwa kadar 

logam beral timbal (~) . .£: te&'tf<e':t tg diserap oleh tanaman 
semanggi air (Mars)/ea cr~nat~§affi.~u mglg untuk Pb dan 0.017 
mglg untuk Cu <45>. ~~ 

Hasil penelitian yang ililakukaii memberikan data bahwa kadar 
logam berat timbal (Pb}, tembaga (Cu) dan zink (Zn) yang terdapat 
didalam madu berbagai sertiftkat, menunjukkan basil sebagai berikut. 
Untuk produk madu SP kandungan kadar logam beratnya, masing-masing 
1,03 ; 0,10 dan 0,09 mg% . Untuk produk madu MD 1,03 ; 0,10 dan 
0,08 mg %. Untuk produk madu ML 0,99; 0,10 dan 0,09 mg% <26

> 

HasH penelitian yang dilakukan memberikan data bahwa kadar 
logam berat kadmium (Cd), timbal (Pb), tembaga (Cu) dan zink (Zn) 
yang terdapat didalan kerang yang hidup dipantai memberikan basil yang 
berbeda-beda. Untuk kerang darah (Anadara granosa ) kandungan kadar 
logam beratnya, masing-masing 0,85- 1,33 ; 0,30- 0,99 ; 2,36- 3,51 
dan 2, 70 - 4,56 mglkg. Untuk kerang bulu ( Anadara antiquata ) 
masing-masing 1,07 - 2,25 ; 0,30- 0,60 ; 1,55- 3,81 dan 1,60- 3,16 
mglkg.(27) Menurut ketentuan Badan Pengawasan Obat dan Makanan, 
kadar maksimfun yang diperbolehkan untuk logam berat Cd , Pb, Cu dan 
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Zn masing-rnasing 0,4 - 0,5 rnglminggu ; 2,0 mg/kg ; 20,0 m~g dan 
100,0 mglkg 

Hasil penelitian yang dilakukan memberikan data bahwa kadar 
logam berat kadrnium (Cd) dan timbal (Pb ), yang terdapat didalan ikan 
mujair (I'ilapia mossambica) yang hidup di sungai Tambak Oso, Surabaya 
kandungan kadar logam beratnya, masing-masing 0,0 I dan 0,05 mg % 
(SO) • Menurut ketentuan WHO, kadar mak-simum logam berat Cd dan Pb 
yang diperbolehkan, masing-masing 0,40- 0,50 dan 3,0 mglminggu 

TeknoJogi pembuatan makanan-minuman oJeh industri telah 
mengalami peningkatan yang sangat pesat. Diantaranya adalah industri 
buah dalam kaleng, dalam kurun waktu tertentu buah dan sayuran tidak 
akan bertahan lama atau mengalami kerusakan, yang disebabkan oleh 
adanya proses oksidasi dari bahan sehingga bahan tersebut akan terurai. 
Sehingga untuk mengatasi hal tersebut dilakukan suatu cara dengan sistem 
pengawetan. Cara - cara pengawetan modem seperti ultra filtrasi 
penyinaran, pendinginan atau pembekuan memerlukan biaya yang besar, 
oleh sebab itu dicari suatu si engawetan yang lebih disukai yaitu 
dengan cara pengalengan ~~\ HAND 

Pada makanan (~~~~~)~ an dalam kaleng, produk 
yang dihasil-kan1 P · a~\kh.1 ~!IJ~~an s~ ai batas waktu kadaluarsa 

maksud tersebut r . il . n mbuat formula sedemikin 
tidak mengalami pe~ahan 1dak ~ng lami peruraian . Agar 

rupa sehingga pro u rse · sta · d ~lam waktu tertentu. Cara 
yang di1akukan a al d ng en gu n pengawet atau cara 
pengaturan derajat 7,0 dengan penambahan 
antioksidan, yaitu c ), asam sitrat dan asam 
benzoat <43>. 

Disisi lain dampak negatl g erjadi pada pendiaman dalam kurun 
waktu tetentu sebelum masa kadaluarsa habis, akan timbul proses reaksi 
antara larutan asam ( larutan pH< 7,0) dengan logam berat yang berada 
pada dinding kaleng, sehingga akan terbentuk garam normal dari logam 
berat tersebut. 

Hasil penelitian yang diJakukan memberikan data bahwa kadar 
logam berat pada beberapa buah - buahan dalam kaleng dalam kurun 
waktu satu, enam bulan, satu tahun dan dua tahun, kadar logam berat Pb 
semakin lama semakin meningkat, yaitu untuk buah nangka (Artocarpus 
integra) yaitu : 0,00; 0,41 ; 1,46 dan 2,46 mg/kg, demikian untuk logam 
berat Sn yaitu 0,00 ; 6,82 ; 34,91 dan 69,20 mg!kg. Untuk buah nanas 
(Anands comusus) kadar logam berat Pb yaitu 0,00; 0,55 ; 1,65 dan 2,15 
mglkg dan kadar logam berat Sn yaitu : 0,00 ; 6,64 ; 35,00 dan 74,20 
mglkg. 
Untuk buah Fruit Coctail kadar logam berat Pb yaitu : 0,00 ; 0,59 ; 1,40 
dan 2,19 mglkg. Demikian untuk logam berat Sn yaitu 0,00; 7,60; 34,81 
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dan 71,15 mWkg <2•> • Menurut peraturan WHO, kadar maksimum logam 
berat Pb dan Cd yang diperbolehkan masing-masing adalah 2,0 dan 250 
mglkg. 

Pada baban baku air minum, yang pada umumnya digunakan 
sebagai sumber air, adalah sungai. Sungai sebagai tempat penampungan 
segala komponen, baik sebagai basil bentukan alam maupun hasil aktifitas 
manusia, yaitu berupa industri atau kegiatan domestik.Apabila kandungan 
logam berat yang berada dalam Jingkungan perairan, yaitu sungai 
melebibi kadar yang dipersyaratkan, maka akan timbul bahaya terbadap 
makluk bidup, baik manusia, bewan maupun tumbuban. Menurut 
peraturan Menteri Kesehatan RJ No.173/Men.Kes./PerNII/77 
dipersyaratkan bahwa kadar togam berat maksimum yang diperbolehkan 
untuk bahan baku air minum yang termasuk golon~an A yaitu:untuk Pb 
0,05 ppm; Cd 0,01 ; Hg 0,005 ppm dan seterusnya <3 

• 

Tingkat bahaya dari logam berat sebagai basil bentukan alam, atau 
sebagai basil limbah akan tergantung pada distribusi logam berat terhadap 
lingkungan perairan. Dalam keadaan normal pedistribusian logam berat 
tersebut adalah tetap oleh adanya · angan komponen lingkungan 
yang lain dalam mengubah at ij~ wa logam berat tersebut. 
Ini dapat dibuktikan bahw )_:: 1 r~ e akan mendegradasi 
terhadap logam berat, se ·~)a ka n' og at dapat dieliminer. 
Tetapi apabita jumla da kern ikr ~an sme tidak mampu 
untuk mendegradasi s u I a, maka kandungan 
logam berat yang masi da lebihi persyaratan, 
maka bahaya dari logam e ie akkan lagi. 

Kosmetika 
Sediaan kosmetika yan 

dengan tujuan untuk memperin 

Logam berat 
Logam berat merupakan suatu bahan yang mempunyai densitas lebih 
besar dari lima. Logam berat termasuk unsur golongan transisi, 
mempunyai kulit elektron terluar d, sehingga mempunyai sifat mudah 
sekali berikatan kimia dengan senyawa kompleks atau membentuk 
kompleks. 
Menurut Peraturan Pemerintah No. 19 tahun 1994 pasal 1, dijelaskan 
bahwa logam berat termasuk golongan bahan berbahaya dan beracun yang 
karena sifat dan atau konsentrasinya dan atau jumlahnya, baik secara 
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langsung maupun tidak langsung dapat merusak dan atau mencemarkan 
lingkungan hidup dan atau dapat membahayakan kesehatan manusia . 
Unsur yang termasuk golongan logam berat adalah : Hg, Cd, Ph, Cr, Ag, 
Cu, Ni, Zn, Mn, Fe, Co, Sn dan Au. Bahaya dari logam berat karena 
bersifat toksik, kumulatif dalam organ tubuh dan bersifat karsinogenik <46>. 
Logam berat dalam alam terutama dalam perairan atau dalam sampel 
berada dalam bentuk logam, oksida logam, hidroksida, garam, baik bentuk 
senyawa organik, maupun dalam bentuk senyawa anorganik. 

Keguoaao logam berat 
Dalam jumlah kecillogam berat berguna <28

• 
44

) : 

Untuk logam berat Tembaga (Cu) 
Merupakan bagian esensial dari beberapa protein dan enzim~ berperan 
dalam peningkatan pembentukan sel darah merah; membantu dalam 
produksi pigmen dan wama rambut dan kulit; bagian esensial dalam 
pembentukan kolagen dan elastin-protein yang terdapat dalam ligamen, 
dinding pembuluh darah dan p.aru.:~: Diberikan dalam bentuk garam 
tembaga klorida, temba~ ~~ga glukonat 
Untuk logam berat Krptl ~rj :!Jt.O 
Berperan vital d,.altb' ak\f j1 

a beripa enzim; bekerja dalam 
pembentukan protein, embab ecah gala ~enjadi energi 
Diberikan dalam Hen g!'"a~ ~omi~oridJt dan kromium pikolinat 
Untuk logam hera~ Best(Fe) ' 
Berperan utama ~a am peb~n\UJ&n1 sel dl)fah merah; merupakan 
komponen vital p da pig.hen 'nefll0glo6)6 / komponen esensial dari 
beberapa enzim; bek ·a Cta1am pe~J<an mioglobin. 
Diberikan dalam benrok garam tresritiinarat, besi glukonat, besi Sulfat, 
besi pirofosfat, besi kar~at, ®ktr.an----beSi, poloisakarida-besi 
Untuk logam berat Zink (Zn) 
Bekerja dalam aktivitas enzim~ merupakan komponen esensial untuk 
pembentukan protein dan asam nukleat ; mempengaruhi fungsi hormon 
insulin dalam penggunaan karbohidra~ bekerja dalan kekebalan yaitu 
mempertahankan kenormalan fungsi sistem kekebalan dan kenormalan 
pertumbuhan; pengembangan organ reproduksi; menormalkan fungsi 
sperma. 
Diberikan dalam bentuk garam zink asetat, zink klorida, zink glukonat, 
zink oksida dan zink sulfat 
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• 

Daftar berikut ini yang menjelaskan tentang trace element untuk nutrisi (4-4) 

Elemen lndikasi defisiensi Konsentarsi normal Dosis rutin orang 
dalam serum Dewasa/hari 

Cr - Glocose intolerance 0.12-2.1 ugram!liter 50-200 ug 

Cu 

Fe 

Mn 

Zn 

- Menaikkan kadar asam lemak bebas 
- Gangguan pemafasan 
- Anemia 80- 155 ugramlliter 
- Penurunan pigmen rambut dan kulit ( wanita) 
- Dermatitis 70-140 ugramlliter 

- Anemia 

- Dermatitis 
- Perubahan wama rambut 
- Gangguan pertumbuhan 
- Dermatitis 
- Depresi 

(pria) 
40 - 150 ugram/dliter 

(wanita) 
50- 160 ugram/dliter 

(pria) 
0.60 -2.0 ngramlml 

70-150 ugram/dliter 

1.5-3.0 mg 

10- 15 mg 

2.0-5.0mg 

12-ISmg 

Selain itu logam ber;tt in~ ihembe j'ungsi sebagai adstringent 
(yaitu garam Zn, garam Pb) (l~ 33

) 

Untuk keperluan lain, misalnya u~luk ~rbagai..industri, senyawa logam 
berat ini digunakan sebagai pewa.m,a tekstil, p~wama cat, pewarna 
rambut, pewama kefam4, ~an@' ·~\rode baterai, katalisator 
pada suatu reaksi i ia,!!ltl ai · g, h elektronik, bahan 
pembuatan kabel <22) 

0 
Hadirin yang saya hormati, ~ 

PERMASALAHAN 

Dalam kenyataan di masyarakat bahwa sediaan farmasi yang berupa 
bahan baku obat, multivitamin-mineral, obat aseli Indonesia, ikan, sayur­
mayur, bahan baku air minum dan sediaan kosmetika baik disengaja 
maupun tidak telah mengandung sejumlah kadar logam berat. Hal ini 
berdasarkan basil penelitian tersebut diatas dari beberapa peneliti tentang 
logam berat. Sediaan farmasi tersebut mempunyai dua fungsi, pertama 
fungsi menguntungkan dalam kadar kecil terutama logam berat Cr, Cu, 
Fe, Mn dan Zn masih diperlukan oleh tubuh yaitu untuk mempertahankan 
kesehatan dan merpertahankan fungsi organ tubuh. Dilihat dari fungsi 
kedua adalah merugikan atau mempengaruhi kesehatan, apabila kadar 
logam berat tersebut melebihi kadar maksimum yang dipersyaratkan. Oleh 
sebab itu timbul permasalahan bagaimana dampak atau pengaruh adanya 
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logam berat tersebut pada tubuh manusia. Untuk itu diperlukan suatu 
kupasan tentang pengaruh Jogam berat. 

Efek toksik logam berat terbadap kesebatan 
Logam berat pada kadar tertentu yang masuk ke organ tubuh, 

setelah dimetabolisme, maka logam berat tersebut akan mengalami 
penyerapan (absorpsi), distribusi, dan ekskresi. Karena sifat kumulatif 
dalam organ tubuh tersebut, maka jumlah yang tertimbun tidak sebanding 
dengan jumlah logam berat yang diekskresi, maka kadar logam berat 
dalam darah akan melebihi kadar maksimum yang diperbolehkan. Oleh 
sebab itu timbulah suatu gangguan. 
Logam berat dapat menimbulkan efek toksik dalam organ tubuh. Sifat 
toksik ini diperkuat dengan adanya sifat kumulatif, sehingga berakibat 
terjadinya gangguan terhadap kesehatan. Menurut Williams, 1985, jenis 
organ tubuh yang mengalami gangguan, adalah ginjal ( renal system yi, 
Cd, Cr, Ph, dan Hg), sistem syaraf pusat (Nervous system yi, Cd, Cr, Co, 
Fe, Pb, Mn, Hg dan Ni ), liver e), saluran pencernaan makanan ( 
gastrointestinal tract. yi, ~b,H~ll/. Ph, Hg, dan Zn), saluran 
pernafasan ( respirato ~ , '(/k, o, Fe, Mn, Hg,dan Ni), 
sistem darah (Hemat 91..~c sy V! , u,,~ b dan Zn), tulang (bone 
yi, Cd, dan Zn), sis em ndokr crine ste yi, Co dan Fe), kulit 
(skin yi, Cr, Co, , dt a uler ( cardiovascular 
system yi, Cd dan C < 

6> 

Tipe tumor yang dise atiKil.l~~~~ll.U' 
Menurut Willia s, pada 

manusia atau hewan, melt 

Cadmium (Cd) Sarcoma dan Teratoma 
Chromium (Cr) Sarcoma, Squamous cell Carcinoma dan 

Nickel (Ni) 

Zink Zn) 

Adenocarcinoma 
Sarcoma 
Teratoma 
Sarcoma 
Renal cell Carcinoma, Renal Adenoma dan 
l m homa 
Anaplastic Carcinoma, Adenocarcinoma, 
Squamous celJ 
Carcinoam dan Sarcoma 
Seminoma dan Teratoma 
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Mekanisme keracunan logam berat (4t) 

Mekanisme oleh efek toksik logam berat, dapat digolongkan dalam empat 
bagian: 

1. Inhibisi enzim 
Efek logam berat raksa (Hg) dan timbal (Pb) terhadap inhibisi 
enzim Na•, K+, ATP ase. Logam berat bentuk ion dapat berikatan 
kovalen dengan gugus sulfhidril (S-H) dari asam amino 

2. Efek tidak langsung 
Beberapa logam berat dapat berfungsi sebagai cofactors, vitamins, 
dan substrat dalam proses biologis 

3. Substitusi untuk logam essensial 
Pada proses biologis, sensitive oleh adanya logam berat toksik 
yang mempunyai kesamaan kimia dari logam essensial. 

4. Ketidak seimbangan logam 
Kadmium (Cd) tidak akan memberikan toksikasi dalam bentuk 
necrosis dalam intestinal, bila dicegah dengan adanya logam 
berat zink (Zn). 

IDENTIFIKASI SED 
METODE ANALISIS 

Hadirin yang terhorm t, 
Obat, makanan- in b gai sediaan farmasi, 

sebagian besar merup a e awa organik maupun 
senyawa anorganik. K ena:::..J~~~~.sJ:tya kimia, maka dalam 
mengidentifikasinya be as at lmia, fisika dan kimia­
fisikanya. 

Bentuk tampilan, keadaan dan entuk wama, rasa, sifat kelarutan, 
tetapan fisika ( titik lebur, titik beku, titik didih, berat jenis, berat molekul, 
refraktif indeks ), bentuk kristal, potensial, berbagai bentuk spektra, 
kromatogram, polarogram dan voltammogram adalah merupakan kreteria 
utama dalam mengidentifikasi sediaan farmasi tersebut. 

Sediaan farmasi yang diidentifikasi tidah hanya zat aktif berkhasiat, 
zat tambahan, tetapi juga matriks atau impurities atau cemaran kimia 
(logam berat) yang terkandung didalamnya. 
Kemumian sediaan farmasi 

Kemurnian zat aktif pada masing-masing obat, makann-minuman 
dan kosmetika, lebih-Jebih pada obat, sangat berperan, karena kemumian 
akan sangat mempengaruhi terbadap reaksi atau aktifitas biologis dan 
khasiat suatu sediaan. Untuk bahan baku obat yang sekali gus merupakan 
zat aktif berkhasiat menurut farmakope Indonesia terbaru tahun 2000, 

10 
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dinyatakan bahwa kemurnian zat aktif berkhasiat tidak kurang dari 98.0 % 
dan tidak lebih dari 102.0 % < 

24
• 

43
). Persentase diluar ketentuan tersebut, 

pada zat aktif berkhasiat terdapat suatu bahan yang disebut matriks atau 
impurities atau cemaran (logam berat). 

Karena sediaan farmasi dimana zat aktif, zat tambahan, matriks 
impurities dalam bentuk dan jenisnya sebagian besar dalam bentuk 
campuran zat, maka pemilihan metode analisis menjadi sangat penting. 
Dasar pemilihan metode analisis adalah rasional dengan 
mempertimbangkan segi kesahihan yang meliputi ketepatan (accuracy), 
ketelitian (precision), repeatibility, reproducibility, kepekaan (sensitivity), 
LOD, LOQ, keselektifan (selectivity), kelurusan (liniearity), range, 
ruggedness, robusness, segi kemudahan, kepraktisan, kesederhanaan dan 
segi biaya. Demikian juga harus mempertimbangkan kesahihan 
instrumental analisis yang mengacu pada ISO Guide 25 

Untuk mengidentifikasi zat aktif berkhasiat digunakan dengan 
berbagai metode analisis yang dikelompokkan kedalam metode standar 
dan metode pengembangan. 
Metode standar adalah m P<t~~ 
acuan resmi, seperti C 
merupakan suatu mo d~odi •~'"'JI'l-IPJ.I 
atau suatu metode n elum 
untuk mendapatkan as 

Untuk mengid nt1 
terdapat dalam berl~ a e n rm si, 1l ukan tahapan ana1isis 
sebagai berikut : : ~ ~ 
Untuk sediaan farmasi y~g ~er h yaitu larutan yang dapat 
melewati pori-pori filter "t:tkw:au.. 1 ometer langsung diukur, 
adakalanya dilakukan tahapan reaksi sebelumnya. Hal ini sangat 
tergantung padajenis metode analisis yang akan digunakan. 
Untuk analisis sediaan farmasi yang berupa padatan (solida), setengah 
padat (semi solida) dan larutan (likuida} suspensi dan emulsi, maka perlu 
perlakuan (2,3,17, 1&,29,41,43): 

1. Preparasi sampel (sample preparation) 
Meliputi tahapan destruksi ( wet ashing, dry ashing dan fusion); 

pelarutan; ekstraksi analit dengan complexing agent, releasing agent, 
protecting agent, che/ating agent dalam pelarut tertentu dan pada suasana 
optimal yang dilanjutkan dengan tahapan filtrasi atau penyaringam dan 
pada akhirnya diperoleh larutan jernih yang sudah siap diukur. 

2. Metode analisis 
Metode analisis yang digunakan untuk identifikasi logam berat 

dalam sediaan farmasi , meliputi metode standar atau metode instru­
mental dan metode konvensional. -,~ ' 
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Pada metode instrumental meliputi : 
Metode Spektrofotometri Absorpsi Atom nyala (F AAS), 
Spektrofotometri absorpsi atom tungku grafit (GF AAS), 
Spektrofotometri absorpsi atom hidrida (HGAAS), 
Spektrofotometri absorpsi atom uap dingio (CV AAS) 

Pada metode anaJisis diatas ini sampel yang telah dilakukan preparasi, 
diukur dengan metode spektrofotometri absorpsi atom baik nyala (flame) 
maupun non nyala (non flame) pada kondisi pengukuran optimal, dimana 
digunakan Jampu katode berongga (hollow cathode lamps = HCI) sebagai 
sumber radiasi dengan mempertimbangkan energi dengan panjang 
gelombang, celah, besamya arus lampu dan kecepatan alir gas pembakar 
dan oksidan. 

Metode Spektrofotometri Emisi Atom nyala (F AES), 
Spektrofotometri Emisi atom plasma imbas terjodoh (ICP-AES). 

Pada metode analisis diatas ini sampel yang telah dilakukan preparasi, 
diukur dengan metode spektrofotometri emisi atom baik nyala (flame) 
maupun non nyala (non flame) pada kondisi pengukuran optimal, dimana 
tidak digunakan lampu katode--~rppgg~llow cathode lamps = HCI). 
Sebagai sumber radiasi benlsaf <fari ~ ang dihasilkan oleh analit, 
dengan mempertimban&_k.an ent!rgi dengan ~ uang gelombang, celah, 
besamya arus lampu dan kecepatart allr gas petlib~an dan oksidan. 

- Metode S~ektr¢fotometri s~ar p~ (Spectrophotometry-
visible) ( \ 

Pada metode analis)s d"atas fn·:;J yan tl h dilakukan preparasi, 
sebelun diukur dilak~a~.!o~es si em n an kompleks berwama 
dari logam berat, d~ ~iukur g eto e spektrofotometri sinar 
tampak, menggunakan tpm6u tun~ se)iagai sumber radiasi pada 
energi dengan panjang ge)ombang ~. 

Metode Spektrofotometri flourometri; Spektrofotometri 
flourosensi atom; Spektrofotometri flourosensi sinar-x; Difraksi 
sinar-x ; Spektrofotometri massa. 
Metode anatisis aktivasi netron (NAA) 
Metode Kromatografi kertas; Kromatografi kolom ; Kromatografi 
lapis tipis (TLC-Densitometry); Kromatografi cair kinerja tinggi 
penukar ion. (Ion exchange HPLC). 
Pada metode ini menyangkut mengenai jenis eluen, jenis kolom 
dan detektor. 
Metode Potensiometri 
Termasuk metode elektrokimia yang pengukuran berdasarkan 

beda potensial sistem zat aktif yang larut didalam elektrode indikator 
dengan elektrode pembanding 
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Metode Voltammetri 
Termasuk metode elektrokimia yang pengukuran berdasarkan 

perubahan tegangan zat aktif oleh dua elektrode, dimana salah satu 
elektrodenya dapat terpolarisasi ( elektrode tetes merkuri). Dikenal tiga 
macam, yaitu voltammetri siklik, voltammetri pelepasan (Stripping 
voltammetry) dan voltammetri terpulsa (Pulse voltammetry). 

Metode Cuolometri 
Termasuk metode elektrokimia yang pengukuran berdasarkan 

banyaknya muatan ( coulonb) zat aktif dalam proses elektrolisis. 
Metode Gabungan 
Termasuk metode paduan dari dua metode instrumen. Metode 

tersebut adalah Inductively Coupled Plasmic-Mass Spectrometry ( ICP­
MS) dan Gas Chromatography-Cold Vapor Atomic Fluorescence 
Spectoscopy ( GC-CV AFS). 

konvensional ini sampai 
erupakan metode yang 
amun sekarang sudah 

eralatannya, misalnya pada 

PENGATASAN LOGAM BERAT BERACUN 

Hadirin yang terhormat, 
Berbagai upaya yang dilakukan untuk mengatasi masalah yang 

terjadi, yaitu kandungan logam berat beracun, terutama dalam bahan baku 
air minum adalah meliputi proses fisika, proses kimia, proses biologi atau 
gabungan antara proses - proses tersebut. 

Pengatasan untuk elminasi kandungan logam berat beracun secara 
proses fisika dapat dilakukan dengan cara adsorpsi oleh suatu bahan yang 
berupa carbon aktif dan jenis batu- batuan. 

Menurut penelitian yang dilakukan, memberikan basil bahwa bahan 
karbon dari tempurung kelapa (Cocos nucefera L) dapat menyerap atau 
mengeliminasi logam berat kadmium (Cd) dalam larutan yang 
mengandung Cd , sebesar 64,06 % <•> 

Pengatasan untuk eliminasi/ reduksi kandungan logam berat 
beracun secara proses kimia dapat dilakukan dengan adanya reaksi kimia, 
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antara bahan yang berupa alum, senyawa polisakarida dan bahan berupa 
serbuk kayu gergaji. Pada pengatasan ini apabila Iogam berat beracun 
berbentuk koloid maka proses kimia yang terjadi adalah proses koagulasi, 
flukolasi dan sedimentasi. Pembentukan proses diatas sangat bergantung 
kepada derajat keasaman atau pH dari larutan yang mengandung Jogam 
be rat. 

Menurut penelitian yang dilakukan, memberikan basil bahwa serbuk 
gergaji kayu kamfer (Cinnamomum camphora) dapat menyerap atau 
mengeliminasi logam berat timbal (Pb) dalam larutan yang mengandung 
Pb, sebesar 30,16% (I) 

Hasil penelitian yang dilakukan memberikan data bahwa serbuk 
gergaji kayu meranti (Shorea spp) dan serbuk gergaji kayu sengon 
(Albizzia falcata) dapat menurunkan kadar Iogam berat timbal (Pb ). 
Kemampuan kedua serbuk gergaji tersebut dalam menjerap Pb masing~ 
masing 0,06 rnglgram atau menurunkan kadar Pb sebesar 18,0 % untuk 
serbuk gergaji kayu meranti dan 0,15 mg/gram atau 35,81 % untuk serbuk 
gergaji kayu sengon <32) 

Hasil penelitian yang dil u r ~rikan data bahwa serbuk 
gergaji kayu jati (Fectona ~ ~ergaji kayu kruing 
(Depterocarpus spp} dapat r l berat kadmium (Cd). 
Kemampuan kedua serb ~rgaji dala ~erap Cd masing-
masing 0,15 mg% ata m urunk Cd bes r 42,76% untuk 
serbuk gergaji kayu ja a ,I n runkan kadar Cd 
sebesar 41, 1 8 % untuk s rb 3> 

Pengatasan untuk el i 
secara proses biologi dap d1 iofiltrasi oleh suatu 
tanaman air terhadap log n air yang telah diteliti 
kemampuan daya jerapnya a a air (Ipomoea aquatica), 
Enceng gondok ( Echomia crassipes) ,kayu apu (Pistia straitoites) dan 
semanggi air (Mars ilea crenata) <34

• 
42. 45 > 

Hasil penelitian yang dilakukan memberikan data bahwa kemampunan 
kayu apu dapat menyerap logam berat kadmium (Cd) dalam larutan 
sebeasr 98,56 % <42

) · 

Kemampuan semanggi air dapat menyerap logam berat timbal (Pb) 
dan tembaga {Cu) masing-masing sebesar 0,040 mg/g dan 0,017 mg!g. 

Selain tanaman air, hewan dapat pula menyerap logam berat 
beracun. Hasil penelitian yang telah dilakukan menunjukkan bahwa 
kupang (Fe lUna versicolor dapat mengeliminir logam berat timbal (Pb) 
dan kadmium (Cd) dengan daya serap masing - masing 16,60 mglkg dn 
3,15 mglkg. (lS) 

Meskipun sayur-mayur dan ikan dapat mengatasi atau mengeliminir 
kandungan logam berat, akan tetapi tanaman dan ikan tersebut dikonsumsi 
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oleh masyarakat, oleh sebab itu sangat diperlukan penanganan lebih 
Jan jut. 

Hadirin yang saya hormati, 
Metode lain untuk eliminasi I reduksi kandungan logam berat 

adalah bioremediasi yang merupakan suatu upaya untuk mengeliminir 
atau untuk menghilangkan logam berat beracun dengan menggunakan 
mikro organisme. Proses eliminasi logam berat dengan pembentukan 
endapan dari ion logam berat dikenal dengan proses biopresipitasi. 
Apabila terjadi proses pengendapan ion logam den~an menggunakan 
biomasa sel mikroba disebut dengan proses biosorption 40>. 
Mikro organisme atau mikroba yang digunakan dalam proses remediasi 
adalah mikroba yang memiliki kemampuan mengakurnulasi logam berat 
dalam senyawa kompleks. Proses akumulasi logam berat oleh mikroba 
terjadi pada membran sel (Shunate dan Strandberg 1985). Proses ini 
terjadi antara logam berat bentuk ion terikat pada dinding sel, dimana 
pada dinding sel terdapat ~~ alkali dan ion logam alkali tanah 
yang didesak oleh ion lo ~ . AN!>.: 

Menurut peneli · asi elffii~ ng diperoleh menyatakan 
bahwa microba ya ~un m9!i iminir kandungan logam 
berat beracun tim a! ( b) ad I s udom nas uorescens, Essherichia 
coli, Theobacillus e <31

) 

Kedua metode bi tl diasu i apat digolongkan suatu 
upaya eleminasi at du g o m berat secara gabungan 
eliminasi kimia dan io i. 0 
Sebagian dari cara- a ~k e minasi logam berat beracun 

seperti penggunaan L oea aquatica chornia crassipes, Marsilea 
crena/a dan Tel/ina versico o 1 mengandung masalah, oleh sebab 
itu diperlakukan tindakan penanganan lebih lanjut. 

Oleh sebab itu adanya kandungan logam berat beracun didalam 
bahan baku obat, obat jadi, makanan - minuman dan kosmetika 
memerlukan percermatan permasalahan, analisis dan penanganan yang 
lebih serius karena sangat menyangkut kesehatan manusia pengguna, 
sehingga sediaan farmasi tersebut diatas dituntut untuk memberikan 
sediaan yang stabil, aman, tepat dan layak dikonsumsi. 

Mekanisme penyerapan Jogam berat <
37

•
3S. 40

•
41

•
46

) 

Mekanisme penyerapan logam berat oleh arang /karbon terjadinya 
penjepitan, dimana logam berat berada di ruang antara aggregat- aggregat 
arang. Untuk tanaman dan hewan dalam proses menyerapan dimana 
logam berat akan membentuk khelat dengan fitokhelatin dan terjadi pula 
reaksi substitusi logam kalsium (Ca) yang ada pada jaringan serta ada 
reaksi logam berat dengan gugus sulfbidril (SH) pada protein/asam amino. 

IS 
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Proses penyerapan oleh mikroba terjadi antara logam berat bentuk ion 
terikat pada dinding sel, dimana pada dinding sel terdapat ion logam 
alkali dan ion logam alkali tanah yang didesak oleh ion logam berat. 
Beberapa ion logarn berat karsinogenik dapat berinteraksi dengan asam 
amino guanin, dan grup pospat dari DNA, serta dapat mendepolimerisasi 
pol inukleotida 

Hadirin yang saya hormati, 
Langkah usaha untuk mengatasi pengaruh logam berat dalam sediaan 

farmasi, adaJah sebagai berikut : 
Adanya rasa sadar bahwa peraturan Pemerintah yang mengatur 
tentang kandungan logam berat dalam bahan harus ditaati dan 
ditaksanakan 
Pada masing-masing masyarakat yang terlibat langsung rnaupun 
tidak, harus menyadari bahwa adanya logam berat dalam sediaan 
farmasi akan memberikan pengaruh positif dan negatif terhadap 
kesehatan. 

- Pada masyarakat indu~tri.: g menggunakan logam berat sebagai 
bahan pada produ-4i · ~ secata -sa:dar harus melakukan treatmen 
optimal tentang pnbali ~v e~IW1<'9i~ng ke perairan bebas 

Adanya "Sustaipable- Dev nie{? (pe~b~gan berkelanjutan) 
Adanya sisten "Polluter ays PrincipJeh (Pencemar mernbayar 

n 
pengelolaan bah~ ~l:r1un terutama logam berat 
dan damp~ )\an~ diak' ~ ~ k dal mJbentuk dana rnaupun 
dalam menJal~kap s st u m I 
Adanya sistem "Crad tb -!e-""Principle" ( Pengawasan 
Pengelolaan limbah b~ ber~ya )ian beracun dilaksanakan 
semenjak mulai dlh~n limb~pai dengan penimbunan 
akhir) 
Memberikan sangsi sesuai dengan derajat pencemaran bagi 
penghasil Jimbah yang tidak memenuhi syarat 
Pada instansi terkait melakukan secara pereodik monitoring dan 
evaluasi kandungan logam berat pada sediaan farmasi termasuk 
bahan baku air minum yang dikonsurnsi masyarakat 
Pada para peneliti melakukan secara pereodik menemukan 
metode terpilih dalam upaya untuk mengeliminasi kandungan 
logam berat pada sediaan farmasi yang dikonsumsi masyarakat 
Perlu dicari sistem pengawetan selain penambahan asam pada 
makanan-minuman dalam kaleng, agar tidak tirnbul garam logarn 
berat yang toksik 
Pada peoanaman sayur-mayur dihindari penggunaan air limbah 
mengandung logam berat untuk sistem pertumbuhaonya 
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Upaya yang dilakukan a&abila kadar Iogam berat dalam darab 
melebihi kadar normal (ll, ) 

1. Penambahan Penicillamin 

2. 

3. 

Penicillamin adalah basil hidrolisis Penicillin dengan Jarutan 
asam 
Mekanisme yang terjadi adalah gugus sulfhidril (S-H) dari 
Penicillamin bereaksi atau berikatan dengan ion dari Pb, Cu, Zn 
dan Au membentuk senyawa yang mudah larut sehingga mudah 
diekresi. Penicillamin merupakan antidotum keracunan logam 
berat Pb, Cu, Zn dan Au. 

dan As. 

11 

be eaksi dengan ion antara 
m mbentuk senyawa yang 
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Institut Teknologi Bandung"d~mi sampaikan terima kasih 
selaku Promotor dan Ko-Promotor atas kesediaan beliau dalam 
membimbing disertasi kami. 

Oengan rasa hormat kami sampaikan terima kasih dan 
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